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1．緒　　言

　人間における脳血流量の測定は1945年Ketyと

Schmidtにより報告された1）．その後，　Ingvarと

Lassenにより133Xe内頸動脈注入法による局所

脳循環測定（regional　cerebral　blood　flow，　rCBF）

が開発され2）現在も広く用いられている．しかし，

頸動脈穿刺法は侵襲性が強く手技も複雑であるた

め検査対象は限定される．さらに1回の検査では

一側半球の血流しか測定できないため左右半球の

rCBFを総合的に評価することは困難である．こ

れに対し，133Xe吸入法がMallettとVeallによ

り報告され3’”5），ObristやRisbergらにより改良さ

れてきた6“’10）．吸入法は外頸動脈系成分や再循環

ならびに気道内133Xeによるアーチファクトを補

正する必要があること，またいわゆるcrosstalk
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の存在11”13）および133Xeの投与量が限られるた

めにS／N比が悪く解像力に乏しいなどの欠点を

有する．しかし，非侵襲的であり，全脳領域の血

流量をくり返し容易に測定でき外来患者にも手軽

に施行可能なため最近普及しつつある．

　従来より吸入法の洗い出し曲線の解析にはオブ

リスト法が用いられているが6・7），初期の速い灰白

質血流成分を無視せざるをえないという最大の

欠点を有している．この解決策として1979年

Jablonskiらは吸入開始直後からのすべてのデー一

タを使用するフーリエ解析法を発表し14），現在改

良ならびに臨床的検討がなされつつある10・15・16）．

今回，われわれはおのおのの方法で算出された

rCBFのパラメーターであるFl（2　compartment

mode1でのfast成分の血流量）6）およびISI（Initial

slope　index，洗い出し曲線の初期勾配より計算さ

れる血流指標）8）について連続測定での再現性を検

討したので報告する．

　Key　words　：　regional　cerebral　blood　flow，　inhalation

method，　Fourier　analysis，　Obrist　analysis．

Presented by Medical*Online



952

Il．対象ならびに方法

核医学　19巻6号（1982）

　対象は心肺疾患のない正常12，脳血管障害12，

水頭症，甲状腺機能充進症各1の26例（男15，女11，

23～73歳）であり血流測定は計54回行った。

　使用した装置はMeditronic－Novo　Diagnostic

Systems，　Inhalation　Cerebrograph（Denmark）で

ある．本装置には片面16本ずつ計32本の円筒型鉛

コリメーター（20mm長，2．25　cm径）を有する検

出器が装備されている．Fig．1に検出器番号と対

応する脳の各部位の関係を示す．右半球のみを示

すが左半球は16を加えた番号の検出器が対応する．

位置決めに際しては16番と32番の検出器下端を外

後頭隆起の左右に，8番と12番および24番と28番

で両耳介上部をはさみこむようにしたところ比較

的個体差の少ない図のような位置決めが可能とな

った．また最高計数率は各検出器で200cpsを目

標とした14）．1アンプル200mCiの133Xeガス

（ミドリ十字社製）を使用したが，1アンプルにつ

き約11回の測定が可能であった．

　以下のような場合に該当する検出器は不適当で

あると判断し除外した．①視覚的に明らかに検

出器が頭部輪郭よりはずれている場合，②オブ

リスト法で収束値が得られなかった場合，③フ

ー リエ法で周辺検出器において一相性の指数関数

曲線として解析された場合（これらの検出器では

計数率が低い）④フーリエ法で下部辺縁検出器

において過大評価10’15・16）が生じた場合（この過大

評価は3，6，8，12番，特に3番と8番で起こりや

Fig．1　Location　of　16　detectors　over　the　right　hem－

　　　isphere．　Left　hemisphere　is　identically　covered

　　　by　the　detectors　added　16　to　corresponding　right

　　　detectors．

すい．正常例では3と6番が4番の値を，8と12

番が10番の値をF1とISIの両値で越えた場合，

また異常例でも病態で説明のつかない同部の異常

高値を示した場合に過大評価と判定し除外した．）

　非侵襲性検査を目的としたため動脈採血は行わ

ずPaCO2は呼気中のCO2濃度から次式により

推定し1？），（大気圧一47）mmHg×％CO2，さらに

平均血圧を聴診により測定した．被験者は閉眼安

静状態とし，1回目の測定後，7～10分おいて，同

一条件で再測定を行った．本装置では2回目の測

定の最初の5分間は頭部残存放射能を記録し指数

関数曲線を作成する．この残存放射能の時間的減

少を外挿法により2回目の頭部曲線から減ずるこ

とによりbackgroundを補正する9）．頭部曲線解

析においてオブリスト法6’7）は，頭部曲線を二つの

成分，すなわちfast成分と，　slow成分および外

頸動脈成分の和とみなす．動脈血中の133Xe濃

度をCa（t）とすると，　Fickの原理により頭部曲線

は次のように表わすことができる．

N（・）一
，li，Pi∫tc・（・）e－Kl・・一・・du

　　Pi；α・Wi・Fi　Ki＝Fi／λi

ただし，αは計数効率，Wi，　Fi，　Riはそれぞれ成

分iの相対重量，血流量，血液脳分配係数である．

この推定値N（t）と実際の頭部測定値の偏差平方

和を最小にするKi，　Piをvariable　metric　method

により求める．気道内133Xeによる影響を避ける

ため，計算開始点は終末呼気曲線の最高計数率の

10％の点とし，さらにRisbergの報告している方

法9・10）で気道成分の補正を行った．フーリエ法で

は，計算開始点は吸入直後であり実際に測定され

る頭部曲線N（t）を次式のごとく表わす．

　　N（t）＝B（t）＊Aend（t）十Pa・Aave（t）十N

ただしB（t）は脳よりの洗い出し曲線であり，
2

ΣPi・e－Ki’tで表わされる．（Piはオブリスト法の
i＝1

それと同一．）Aend（t）は終末呼気曲線であり，再

循環成分としてB（t）にたたみこまれる．Aave（t）

は平均エアー曲線であり，加重係数Paを乗ずる

ことにより気道成分を表わす．Nはノイズである．
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解析はすべての頭部およびエアー曲線をフーリエ

変換して行う．計算には0～4次までの周波数ス

ペクトルを用い，deconvolutionは各スペクトル

において頭部曲線の各点を終末呼気曲線の各点で

割り算することにより行われる．その後，最小二

乗法により最適のKi，　Pi，　Paを求める14）．　ISIは

オブリスト法では2～3分後8），フーリエ法では

30～90秒後14）の洗い出し曲線の勾配より計算す

る．

　再現性は，連続測定でのF1とISIで表わされ

た各半球平均血流値（hemispheric　mean　value，

HMV），局所血流値（regional　absolute　value，　rAV），

および局所血流値の半球平均血流値に対する百分

率（regional　hemispheric　percent　value，　rHPV）に

ついて検討した．

皿．結　　果

　1回目と2回目の測定においてPaCO2推定値

ならびに平均血圧の有意差は認めなかった．不適

検出器除外前でのrAVの変動係数（C．V．－2S．D．／

953

（1st十2nd）×100％）はフーリエ法のF1，　ISI，オブ

リスト法のF1，　ISIでそれぞれ6．5～14．0（平均9．1），

3．2～9．7（5．0），9．0～20．9（13．0），4．1～12．3（6．6），同

様にrHPVのC．V．はおのおの5．3～13．1（平均7．9），

1．8～8．4（3．9），8．6～21．6（12．2），3．5～10．0（5．5）と

なり，どちらもフーリエ法のISIの変動係数が最

も低値を示した．フーリエ法はオブリスト法に比

べてF1，　ISIのC．V．がrAVではそれぞれ平均

30．0および24．3％，rHPVでは35．2および29．1％

低値となった．rHPVはrAVよりもフーリエ法

のF1，　ISI，オブリスト法のF1，　ISIでおのおの平

均13．2，22．0，6．2，16．7％C．V．が低く，また変化

率（d－（2nd－1st）／1　st×100％）も小さかった．

なお頭部輪郭よりはずれる率の特に高い2，18番

のC．V．は他の検出器よりもかなり悪い値を示し

た．両法のF1とISIでのrAVとrHPVの各検
出器における再現性をFig．2に示す．

　不適検出器の除外において左右差はほとんど見

られなかった．対象ならびに方法で述べたごとく，

頭部輪郭よりはずれる場合は1，2番の検出器で
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Fig．2　Reproducibility　determined　by　serial　rCBF　measurements（N＝27）

　　　1－●－1：　△±C．V．％of　regional　absolute　values

　　　l……○……1：　△±C．V．％of　regional　hemispheric　percent　values

　　　△＝（2nd－1st）／1st×100％　　C．V．＝2S．D．／（1st十2nd）×100％

　　　ISI　of　Fourier　analysis　showed　best　reproducibility．　In　almost　all　det㏄tors，

　　　regional　hemispheric　percent　values　revealed　lower△and　C．V．　than　regional

　　　absolute　values，　especially　in　parameters　of　Fourier　analysis．
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OBRIST FOURIER
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1

Fig．3　Frequencies　of　excluding　inappropriate　de－

　　　　　tectors．　They　had　no　difference　between　both

　　　　　hemispheres．　Detectors　l　and　2　were　excluded

　　　　　due　to　dislocation　from　the　outline　of　head，

　　　　　the　others　in　Obrist　analysis　due　to　being　unable

　　　　　to　fulfill　the　convergence，5，15，16　in　Fourier

　　　　　analysis　due　to　monoexponential　solution　of

　　　　　the　clearance　curves　which　had　poor　S／N　ratio，

　　　　　and　3，6，8，12　in　Fourier　analysis　due　to　over－

　　　　　stimation　of　flow．

見られ，特に2番はほぼ半数ではずれていた．オ

ブリスト法で収束値が得られなかった場合は辺縁

のみならず中央部の検出器にもみられた．フーリ

エ法で計数率が低いために一相性の指数関数とし

て解析された場合は，1，2，5，15，16番でみられた．

過大評価は3，6，8，12番にみられ，特に3，8番は

70～80％で異常高値を示した．両法における各検

出器の除外頻度をFig．3に示す．

　不適検出器除外前のHMVの変化率および変
動係数（A±C．V．％）はフーリエ法のF1，　ISI，オブ

リスト法のF1，　ISIでそれぞれ一3．2土5．5，－2．4二

3．3，－4．5土7．7，－2．0土4．4であり，除外後はおの

おの，－4．2土5．1，－2．3土3．3，－3．4±6．4，－2．0±

3．4となった．C．V．はオブリスト法では有意に

Table　l　Change　of　mean　hemispheric　values　and　their　reproducibilities　from　original

　　　　　　to　corrected　data．　The　correction　was　perfOrmed　by　excluding　inappropriate

　　　　　　detectors，　and　significantly　infiuenced　hemispheric　mean　values　of　all　para－

　　　　　　meters　and　reproducibilities　of　parameters　of　Obrist　analysis．

FOURIER OBRIST
1st 2nd △ C．V， 1st 2nd △ C．V．

F1

ISI

original

corrected

original

corrected

71．9

69．8

50．7

50．0

69．6
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48．8
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Fig．4　Correlation　coeMcient　between　serial　measure－

　　　　　ments　in　hemispheric　mean　values．（ISI　of

　　　　　Fourier　analysis）

C．V．

　　％

　　15

10

5

゜
‘・・●●▲●・

　　　　　　　●°噌」●●●6・●●●c

0

Fig．5

　　100　　　　　　　　200　　　　　　　　300cps

　　　　　　　Maximum　COUnt　rateS

Correlation　of　C．V．　in　each　parameter　with

maximum　count　rates．　Fourier　analysis　showed

lower　C．V．　than　Obrist　analysis．　Maxim㎜

count　rates　more　than　180　cps　were　required

for　good　reproducibilities　in　both　of　FI　and　ISI．

（■一■：FI　of　Obrist　analysis，▲一▲：FI　of

Fourier　analysis，ロー口：ISI　of　Obrist　analysis，

△一△：ISI　of　Fourier　analysis）
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（F・では0．05＜p＜0．1，1SIではp＜0．05）改善した

が，フーリエ法では有意差はみられなかった．除

外後，フーリエ法のF1，　ISI，オブリスト法のF1，

ISIにおいて，値はそれぞれ一3．4，－1．4，－2．4，

－ 0．9％有意に（p〈0．001）減少した．また除外に

関係なく各パラメーターで2回目の値は1回目よ

りも有意に（p＜0．00D減少した．（Table　1）除外

後，各パラメーターについて1回目と2回目の

HMVの相関係数と回帰直線を求めたところ，フ

ー リエ法のF1，　ISI，オブリスト法のF1，　ISIでそ

れぞれr＝0．97（y＝0．92x十3．2），r＝0．98（y＝0．96x十

〇．9），r－0．91（y＝・0．89x十4．8），　r＝0．97（y＝0．95x十

1．4），（すべてN＝54，P＜0．001）となり，フーリエ

法のISIで最も優れた相関を示した．（Fig．4）

　臨床データより求めた各検出器での最高計数率

（100～340cps）と変動係数の関係において，フー

リエ法はオブリスト法よりも計数率全域でC．V．

は低値を示した．またISIは計数率によりC．V．

があまり変化しなかったが，F1は1εO　cps以下で

急に高値となった．（Fig．5）

IV．考　　案

　オブリスト法による連続測定の再現性は，

Meyerls），　Prohovnik19），　Shinohara20）らによって

報告されている．彼らによれば，F1，　ISIでそれぞ

れHMVの変化率は一2．5～－7．0および一1．3～

－ 4；6，HMVのC．V．は6．9～9．7％および3．8～

12．1％，rAVのC．V．は平均17．6ならびに平均

9．0％である．われわれのオブリスト法による結

果はF1，　ISIでおのおの，　HMVの変化率が一3．4

および一2．0％，HMVのC．V．が6．4および3．4％，

rAVのC．V．が平均13ならびに平均6．6％となり従

来の報告18～20）より良好な再現性を示した．これ

は前述のRisbergの方法により気道成分の補正が

改善されているためと思われる．フーリエ法はさ

らに優秀な再現性を示し，F1，　ISIでそれぞれ

HMVの変化率が一4．2および一2．3％，　HMVの

C．V．が5．1および3．3％，　rAVのC．V．が平均9．1

ならびに平均5．0％となった．特にフーリエ法の

ISIは動注法21　“’　23）とほぼ同等の結果を示した．
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　HMVは2回目で有意に減少するが，これは被

験者が装置に慣れ安静状態がより良好に保たれる

ためと言われている13・18・19）．オブリスト法での

連続測定における変動は測定誤差ならびにこの慣

れのような生理的変化によるものと推測されてい

る18・19）．フーリエ法はオブリスト法よりも生理的

変化を敏感に記録しやすいにもかかわらず，C．V．

はオブリスト法よりも低値となった．これはフー

リエ法の測定誤差がオブリスト法よりもかなり改

善されているためと考えられる．コンピューター

によるシュミレーション実験においてもフーリエ

法はオブリスト法よりも測定誤差が約30～50％改

善されたと報告されている14）．不適検出器の除外

はHMVならびにオブリスト法においてはその再

現性にも有意に影響するため重要である．除外後，

フーリエ法で値がオブリスト法よりも減少したの

は過大評価を示した検出器が除外されたためと考

えられる．また180cps以下の検出器ではF1の

再現性が急に劣化することにも注意しなければな

らない．

　動注法と異なり吸入法では133Xeが全身にいき

わたるため，連続測定において少なくとも30分ぐ

いらの間隔が必要であるといわれていた18・24）．し

かし，このような長時間では種々の負荷を行う際

に不便であり一定の状態を保つことも難しい．わ

れわれは7～10分間隔で測定したが，残存放射能

は2回目の頭部放射能の10％未満であり，しかも

指数関数による外挿法での補正により1回目の影

響はほとんど無視できた．

　種々の負荷によるrCBFの変化を評価する際に

rAVを用いる方法とrHPVを用いる方法がある11）．

rHPVはHMVで補正されるためにrAVよりも
再現性に優れていると報告されている13）．われわ

れの結果でも，ほとんどの検出器においてrHPV

はrAVよりもd，　cV．ともに小さく，この傾向

はフーリエ法でより明らかであった．rHPVは脳

半球の血流分布状態が変化する負荷において有用

な指標と考えられる．

　フーリエ法はオブリスト法に比べて，次のよう

な利点を有すると報告されている10・14”16）．①計
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算開始点が吸入開始直後であり初期の速い灰白質

血流成分を含むため生理的変化を敏感に記録でき

る．②頭部曲線の終末呼気曲線に対する時間の遅

れをcurve　fittingにおいて一つの変数として取り

扱っているため再循環の補正がより正確である．

③計算時間が2～3倍速い．特にフーリエ法のISI

は再現性に優れ，しかも生理的変化を良く反映す

ることが確認されつつあり10・15），われわれも種々

の負荷で検討中である．

　逆にフーリエ法の欠点としては，①下部辺縁検

出器，特に後頭葉や脳幹小脳領域で過大評価が起

こりやすい．②低血流量の場合再現性に乏しいと

指摘されている10，15・16）．①に関しては，今回隣接

検出器の値と比較することなどによりこの過大評

価を判定したところ，前頭葉下部と側頭葉前下部

において高率にみられたが後頭葉にはみられなか

った．これは検出器の設定方法などに差異がある

ためと考えられる．これらの検出器では，ほぼ満

足のいく再現性は得られるものの，信頼しうる血

流値は得難いと考えられる．この原因は当該検出

器の洗い出し曲線に気道成分のみならず動脈中の

トレーサー濃度成分が含まれているためとされて

おり，これを終末呼気曲線を利用して補正する方

法が検討されている10・16）．②については脳虚血部

位を評価する上で非常に重要であり，今後さらに

症例を重ね検討していきたい．

V．結　　語

　133Xe吸入法による局所脳循環測定においてフ

ー リエ法およびオブリスト法より算出されたF1

とISIの連続測定での再現性を比較検討し以下の

結論を得た．

　（1）各パラメーターにおいてフーリエ法はオブ

リスト法よりも良好な再現性を示した．最も優秀

な再現性はフーリエ法のISIで得られ，　C．V．が

HMVで3．3，　rAVで平均5．0，　rHPVで平均3．9％，

1回目と2回目のHMVの相関がr－0．98（y－
0．96x十〇．9，　N＝54，　P＜0．001）となり動注法とほぼ

同等の結果を示した．

　（2）ほとんどの検出器においてrHPVはrAV

よりも変化率，変動係数ともに小さく，この傾向

は特にフーリエ法で明らかであった．

　（3）各検出器でF1，　ISIともに良好な再現性を

得るためには，最高計数率で180cps以上必要で

あった．

　（4）不適検出器の除外は，フーリエ法およびオ

ブリスト法の各パラメーターのHMVならびにオ

ブリスト法のパラメーターのHMVの再現性に有

意な影響を与えた．

　（5）フーリエ法では下部辺縁，特に前頭葉下部

と側頭葉前下部の検出器で過大評価が高率にみら

れた．
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